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CУЧАСНІ ДАНІ ЩОДО РОЗВИТКУ СТРУКТУР СЕРЕДНЬОГО МОЗКУ
ЛЮДИНИ У ПРЕНАТАЛЬНОМУ ПЕРІОДІ ОНТОГЕНЕЗУ

Резюме. В результаті проведеного науково-теоретичного аналізу джерел літератури висвітлений стан досліджень, які
стосуються морфогенезу, гістогенезу та топографії структур середнього мозку людини у пренатальному періоді онтогене-
зу, а також окреслені шляхи подальших досліджень.
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Вступ
Вивчення ембріогенезу як частини онтогенезу лю-

дини займає ключове значення в сучасній науці та ме-
дицині. Встановлення анатомічних взаємовідношень
органів у різні стадії пренатального періоду є чи не най-
важливішим завданням ембріологів, анатомів та гісто-
логів.

Вчасна діагностика внутрішньоутробних уражень
головного та спинного мозку відкриває широкі можли-
вості для раннього виявлення, встановлення правиль-
ного діагнозу і подальшого адекватного ведення вагіт-
ності і пологів, саме тому встановлення закономірнос-
тей органогенезу набуває все більш важливого зна-
чення [5, 11].

За даними ВООЗ, вроджені вади розвитку займають
20 % дитячої захворюваності та інвалідності, а також
15-20 % дитячої смертності. Вроджені вади ЦНС скла-
дають майже чверть від усіх вроджених вад у дітей, а в
структурі перинатальної та малюкової смертності їх ча-
стка складає близько 30 % [3].

Основні структурно-функціональні особливості
органів, зокрема головного мозку, формуються в пер-
іод ембріогенезу і саме у ці періоди вплив негативних
факторів, хромосомних чи геномних аномалій можуть
призвести до появи різноманітних нервово-психічних
захворювань [21, 22]. Саме тому так важливо знати в
які періоди закладаються різні структури головного моз-
ку, адже вони можуть мати зв'язок з мальформаціями
[13, 16, 27].

Метою дослідження було проаналізувати науково-
теоретичний матеріал з питань морфогенезу, гістоге-
незу та ембріотопографії структур середнього мозку
людини та визначити перспективи подальшого вивчен-
ня.

Відомо, що середній мозок складається з ніжок моз-
ку та пластинки покрівлі, порожниною цього відділу сто-
вбуру мозку є водопровід мозку [2].

Загалом в ембріональному періоді нервова систе-
ма формується з таких утворень: нервової пластинки,
нервової борозни і нервової трубки. Нервова трубка
на ранніх стадіях ембріогенезу представлена псевдо-
багатошаровим нейроепітелієм, що являє собою су-
купність вентрикулярних та нейроепітеліальних клітин
[7].

Тканинні елементи оболонок є похідними мезенхі-

ми. На стадії замикання нейропори передній кінець труб-
ки значно розширюється, бічні стінки потовщуються,
утворюючи зачатки трьох мозкових міхурів [7]. Крані-
ально розташований міхур утворює передній мозок,
середній міхур - середній мозок, а з третього міхура,
який переходить в закладку спинного мозку, розвиваєть-
ся задній (ромбоподібний) мозок. Незабаром після цьо-
го нервова трубка вигинається майже під прямим ку-
том, і за допомогою борозен перший міхур розділяєть-
ся на кінцевий і проміжний відділи, а третій мозковий
міхур - на довгастий і задній відділи мозку. Похідні се-
реднього і заднього мозкових міхурів утворюють сто-
вбур мозку і є давніми утвореннями, в них зберігається
сегментарний принцип будови, який зникає в похідних
проміжного і кінцевого мозку. В останніх концентру-
ються інтеграційні функції. Так у людини наприкінці
ембріонального розвитку (приблизно 4-го тижня) фор-
муються п'ять відділів мозку: кінцевий і проміжний мо-
зок, середній, довгастий і задній мозок [10].

Проте, проблема вивчення ембріогенезу головно-
го мозку людини є надзвичайно актуальною. Загалом в
літературі за останні 50-60 років ситуація покращилася
досить незначно. Досить детально описані O'Rahilly R.
(1993) зрізи зародків дають вельми умовне уявлення
про розвиток зародка людини, особливо в період ней-
руляції. Це призвело до того, що навіть в сучасних ме-
дичних посібниках на 15 із 17 фотографій онтогенезу
людини між 13-м і 27-м днем фігурують миші "на схо-
жих стадіях розвитку". Але не можна забувати про те,
що в ембріона миші наприкінці нейруляції формується
3 нейропори, а не 2, як у людини, тобто існують вагомі
відмінності [8].

Савельєв С. В. (2002) у своїй роботі фундаменталь-
но описує всі стадії ембріонального розвитку мозку
людини, починаючи від донейруляційного і закінчуючи
56-57 добою після запліднення [9]. Згідно його даних
розвиток нервової системи починається на 18 день з
появою нервових валиків. На 20-21 добу починаються
формування мозкових вигинів і поділ нервової плас-
тинки на основні відділи, відповідні майбутнім мозко-
вим міхурам. З'являється середньомозковий вигин
(flexura mesencephalis) та борозни, що маркують май-
бутній кордон між середнім мозком (mesencephalon) і
парною закладкою переднього і проміжного мозку
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(prosencephalon + diencephalon). Середній мозок на 33-
35 добу залишається розділеним на 2 нейромера, він
збільшується у розмірах, а на рівні верхніх горбків
формується перехрест волокон. Основні зміни пов'я-
зані з утворенням декількох нових нервових трактів.
Формуються медіальний цибулино-покрівельний (tractus
medialis tectobulbaris) та соскоподібно-покрівельний
(tractus mamillotegmentalis) шляхи. До кінця 43 доби зак-
ладається і починає диференціюватися чорна речови-
на (substantia nigra), а до кінця 57 доби завершується
його закладка. У цей же час на поверхні середнього
мозку диференціюються верхні і нижні горбки (colliculi
superiores, colliculus inferiores). У передній частині чоти-
ригорбикової пластинки диференціюється комісура пе-
редніх горбків.

Міллер І.Д. (1978) досліджував пренатальний розви-
ток вегетативного відділу ядер окорухового нерва у
ссавців і у людини. Дані його дослідження свідчать про
те, що парасимпатична частина ядер окорухового не-
рва в ростро-каудальному напрямку локалізується в
передній третині головних соматичних ядер як у тва-
рин, так і у людини. В пренатальному онтогенезі люди-
ни соматичні ядра окорухового нерва визначаються
вперше у ембріона 2-х місяців, а вегетативні - у плода
3-х місяців. Також автором описані розміри, форма та
особливості росту і диференціювання нейронів ядер
окорухового нерва у плодів від 4-х до 10-ти місяців [6].

Розвиток ретикулярної формації стовбура мозку в
онтогенезі мавп у порівнянні з людиною досліджував
В. В. Амунц (1976) [1]. В ході дослідження було вста-
новлено, що у плода людини вперше з'являється ядро
середньої лінії в 4,5 місяця, а інші ядра ретикулярної
формації - в 8 місяців. В останні місяці гестації відбу-
вається диференціювання ядер на клітинні групи. В про-
цесі онтогенезу щільність нервових клітин зменшуєть-
ся як у мавпи, так і у людини, але у людини ці зміни
краще виражені, порівняно з мавпами.

Рухова ділянка середнього мозку була вперше опи-
сана Shik М. L. зі співавторами (1966), котрі продемон-
стрували, що електрична стимуляція цієї області в де-
цереброваних кішок провокує появу рухів [28]. Тому
було запропоновано об'єднати ніжко-мостове ядро
покрівлі, холінергічні нейрони і екстрапірамідну область
середнього мозоку в нейроанатомічну основу локомо-
торної ділянки, але прямих доказів ролі цих структур в
роботі опорно-рухового апарату не вистачало [28].
Sherman D. зі співавторами (2015) підтвердили гіпоте-
зу про те, що локомоторна ділянка середнього мозку
складається з нехолінергічних клітин у бічній ділянці
покрівлі [14]. Результати дослідів на щурах показали,
що передбачувані нейрони локомоторної ділянки були
нехолінергічні, глутаматергічні і з рецепторами гіпок-
реїну другого типу (орексину). Дослідження продемон-
стували, що дорсальна і вентральна частини локомо-
торної ділянки середнього мозку активуються, відпові-
дно, у зв'язку з пересуванням і прямоходінням. Хімічна

стимуляція дорсальної частини призводила до появи
рухів, в той час як стимуляція вентральної ділянки - на-
впаки, - спокою. Пошкодження всієї локомоторной ділян-
ки призвели до катаплексії і епізодичної нерухомості.

Bjorklund А. та Dunnett S. V. (2007) у своїх роботах на
експериментальних тваринах описують, що дофамі-
нергічні нейрони середнього мозку розташовані в рет-
рорубральному полі, в чорній речовині і в вентральній
ділянці покрівлі, а також знаходяться в мезотеленце-
фалічному провідному шляху, що складається з основ-
них трьох - мезостріатального, мезокортикального і
мезолімбічного [15]. В організмі людини, питома втра-
та дофамінергічних нейронів є патологічним ознакою
розвитку і прогресування хвороби Паркінсона. Причи-
ни, за якими це відбувається, ще до кінця не вивчені.
Проте, поліморфізм, виявлений в генах, що кодують
молекули клітин під час розвитку, збільшують ризик
появи хвороби Паркінсона [12]. Gaillard А., Jaber M. (2011)
і Тhompson L. H. зі співавторами (2009) показали, що
ембріональні клітини, трансплантовані в уражену ділян-
ку щурів призвели до відновлення шляхів, як анатомі-
чно і функціонально. Це має надзвичайно важливе зна-
чення, адже розуміння того, як дофамінергічні аксони
поширюються по своєму рідному середовищі в про-
цесі розвитку може сприяти підвищенню ефективності
клітинної терапії захворювань головного мозку [18, 24].

Відомо, що червоне ядро середнього мозку являє
собою нейронну популяцію клітин, які грають надзви-
чайно важливу рухову функцію для організму. Моreno-
Bravo J. А. зі співавторами (2012) у своїй роботі розді-
ляють червоне ядро на 2 субпопуляції: дрібноклітинну,
яка складається з чутливих до гама-аміномасляної кис-
лоти (ГАМК) та глутаматергічних клітин, розташованих в
каудальній частині проміжному мозку і крупноклітинну,
яку у переважній більшості представляють ГАМК-ергічні
клітини, розташовані у середньому мозку [19]. Маrtin-
Lopez J. Е. зі співавторами (2015) у своій роботі показа-
ли як впливає ген Pou4f1 на розвиток червоного ядра у
мишей [25].

Оцінка цитогенезу і структури мікроглії середнього
мозку у плодів від 7 до 40 тижнів шляхом використання
гістохімічного методу дослідження з використанням
RCA-1 була проведена Wierzba-Bobrovicz T. (1995). Було
показано, що клітини мікроглії переважно локалізуюся
навколо гермінативного матриксу та біля стінок крово-
носниї судин [29].

Останнім часом все більшого значення для вивчен-
ня морфології та цитоархітектоніки тканин набуває іму-
ногістохімічне дослідження. Так, Кирик О.В. зі співавто-
рами (2012) для виявлення нейральних стовбуворих
клітин використовували тирозингідроксилазу і синап-
тофізин [4]. Активацію c-fos використовували як мар-
кер нейрональної активності [23]. Даблкортин широко
експресується нейронами та виявляється на ранніх ста-
діях ембріонального розвитку нейронів [17]. Віментин,
як проміжний філамент, є компонентом цитоскелета
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астрогліальних клітин. Він також експресується раді-
альною глією і відіграє важливу роль у процесі роз-
витку та становленні нервової системи [20]. S100 -
кальцієвмісний білок, що є маркером гліоцитів, а та-
кож має безліч функцій, зокрема бере участь у ней-
роцитозі, астроцитозі, аксональній проліферації. Про-
те, до кінця експресія імуногістохімічних препаратів,
які застосовуються науковцями для вивчення розвит-
ку структур центральної нервової системи, залишають-
ся невивченими [26].

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Таким чином, проаналізувавши науково-теоре-
тичний матеріал стосовно вивчення питань ембріото-
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пографії, морфогенезу та гістогенезу структур було
встановлено, що, незважаючи на значні досягнення у
дослідженні даного питання, більшість робіт базують-
ся на результатах вивчення ембріонів експерименталь-
них тварин, тоді як вивчення розвитку структур серед-
нього мозку у людини не є достатнім.

Все вищевикладене надає широкі можливості для
подальшого дослідження даного питання, а саме вив-
чити розвиток середнього мозку людини на предмет
міграції та диференціювання нервових клітин під час
пренатального періоду онтогенезу ембріогенезу. Ви-
користання нових методів дослідження цитоархітекто-
ніки структур, зокрема імуногістохімічного досліджен-
ня, дозволить більш чітко зрозуміти механізми зак-
ладки, розвитку та дозрівання досліджуваних структур.
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Школьников В.С., Грищ енко Ю.В.
CОВРЕМЕННЫЕ ДАННЫЕ О РАЗВИТИИ СТ РУКТ УР СРЕДНЕГО МОЗГА ЧЕЛОВЕКА В ПРЕНАТАЛЬНОМ
ПЕРИОДЕ ОНТ ОГЕНЕЗА
Резюме. В результате проведенного научно-теоретического анализа литературы освещено состояние исследований,
которые касаются морфогенеза, гистогенеза и топографии структур конечного мозга в пренатальном периоде онтогенеза
человека, а также намечены пути дальнейших исследований.
Ключевые слова: головной мозг, средний мозг, пренатальный период.

Shk olnikov V. S., Gr ishchenko J. V.
CURRENT DATA ABOUT  DEVELOPMENT  OF HUMAN MIDBRAIN STRUCTURES IN T HE PRENATAL PERIOD OF
ONTOGENESIS
Summary. As a result of scientific and theoretical literature review covered the status of research related to morphogenesis,
histogenesis and the topography of the midbrain structures in the prenatal period of human ontogenesis, as well as ways of further
research.
Key words: brain, midbrain, prenatal period.
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